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的重组蛋白。免疫获取相应抗体。用 Western Blot 检测了这些蛋白在肌肉幼虫、
新生幼虫、雄虫、雌虫中的表达情况，结果表明这些蛋白在这四个时期均有保守
表达。Real-time PCR 的结果显示：hdac-1 与 rpd3 基因的表达情况基本一致，雌
























Trichinella spiralis, which can parasite in human body cause human trichinosis. 
It not only threats human health, but also leads to livestock losses.It is distributed in 
the world and popular in Germany, Italy, Austria, the United States and China, etc. It 
was found in rodents, pigs, bears, humans. 
Histone deacetylases (histone deacetylases, HDACs) are a family of enzymes 
that play an important role in structural modification of the chromatin and regulation 
of gene transcription. HDACs remove acetyl groups from histone protein, allowing 
the histones to wrap the DNA more tightly so that gene transcription is inactivated. 
Six histone deacetylase genes:hdac-1, hdac-3, hdac-4, hdac-6, rpd3, phdac were 
analyzed in this paper. Currently,the study about histone deacetylase genes of T. 
spiralis have not yet been reported. In order to understand the function of histone 
deacetylase genes from T.spiralis, we cloned and identified hdac-1, hdac-3, hdac-4, 
hdac-6, rpd3, phdac genes. The mRNA from T.spiralis muscle larvae was extracted, 
and then the first strand cDNA was obtained by reverse transcription, PCR 
amplification were performed, and we got these clones: 1135bp (hdac-1), 1221bp 
(hdac-3), 2319bp (hdac-4), 2641bp (hdac-6), 1403bp (rpd3), 1325bp (phdac). The 
prokaryotic expression vectors with these genes were constructed and recombinant 
proteins were purified. We got these recombinant proteins: 60kDa (HDAC-1), 41kDa 
(HDAC-3), 100kDa (HDAC-4), 110kDa (HDAC-6), 70kDa (Rpd3), 37kDa (pHDAC). 
Kunming mice were immunized by these recombinant proteins in order to obtain the 
corresponding polyclonal antibodies. Western Blot was employed to detect these 
proteins in the muscle larvae, newborn larvae, male and female adult worms，the 
results indicated that the expression of these proteins are conserved expressed in the 
four life stages. Real-time PCR results showed: the mRNA expression level of hdac-1  
is consistent with the gene rpd3, female> male> newborn larvae> muscle larvae; 















stages; phdac gene expression level in the female and male are higher than that in 
newborn larvae and muscle larvae; the lowest level of hdac-4 expression was in male, 
the highest expression level was in newborn larvae, the similar expression level was 
found in the muscle larvae and female; the expression of hdac-6 in females is the 
highest, but there is no significant difference in female, male, newborn larvae and 
muscle larvae. Using immunofluorescence localization method，these six proteins 
were identified in Trichinella spiralis, RPD3、HDAC1、pHDAC exist only in the 
nucleus；HDAC3, HDAC4、HDAC6 present in the cytoplasm and nucleus,HDAC3、
4 exits mainly in the nucleus ， but HDAC6 was mainly distributed in the 
cytoplasm.These six proteins were determined to express in every stages of the 
parasite. 
 
























































图 1-1 旋毛虫雌虫，雄虫，肌肉幼虫形态 














1mm。囊包是由虫体刺激宿主组织引起反应形成的，其有 2 层囊壁，在 1 个月内



















图 1-2 旋毛虫生活史 







马肉、熊肉也是人旋毛虫病的感染源[2-5]。在我国，1964 年-2009 年，共有 25，


























虫 7 天、14 天、21 天的宿主肌肉中检测到了旋毛虫 DNA 的存在[14]。基于 IgY
抗体（卵黄免疫球蛋白）和 IgM 单克隆抗体的夹心 ELISA 针对旋毛虫肌幼虫排
泄分泌（ES）抗原，用于检测感染旋毛虫的小鼠的循环抗原（CAG），最早可
以检测到感染后 4 天 [15]。郑州大学王中全课题组利用 Eastern blotting 和
MALDI-TOF/TOF-MS 等实验技术手段，用感染旋毛虫 18 天的小鼠血清分析了
PI 在 4-7、30kDa～60kDa 大小的旋毛虫 ES 抗原，得到了 10 种可能是旋毛虫病






对旋毛虫的研究具有重大意义。旋毛虫的线粒体 DNA 全长 16,656bp，包含了 37
个基因，ATP8 已被验证[19]，对旋毛虫线粒体基因的认识有待深入。中国科学家
采用 MethylC-seq 技术手段首次发现和证实了旋毛虫 DNA 甲基化现象的存在，
这也是第一次在线虫中发现DNA甲基化现象，并说明了在不同的发育阶段，DNA
甲基化的程度也是不同的，对靶向这些甲基化序列的抗虫药物研发具有指导意义
[20]。通过 RNA-seq 测序技术，分析得到了与 13 个已经鉴定的后生动物 miRNA





























H1 五类，H2A、H2B、H3、H4 各两分子可组成 8 聚体核小体核心，每个核小体
核心的外围围绕着约 200bp 的双螺旋 DNA，N 端的单一 H1 连接两相邻核小体









基于酵母不同组蛋白去乙酰化酶的同源性，真核生物的 HDACs 可以分为 4
大类（Ⅰ～Ⅳ类），I 类 HDACs(与酵母 reduced potassium dependency 3 (Rpd3)
同源)包括的 HDAC1，2，3 和 8，旋毛虫 Rpd3、pHDAC 与酵母的 Rpd3 同源，
因此，旋毛虫的 Rpd3 属于 I 类 HDACs；II 类 HDACs(与酵母 histone deacetylase 
1 (hda1)同源)，可分为 IIa 类和 IIb 类,其中 IIa 类 HDACs 包括 HDAC4，5，7 和
9；IIb 类 HDACs 包括 HDAC6 和 10；III 类 HDACs(与酵母 silent information 
regulator 2 (Sir2)同源)包括 sirtuins 1-7，它们绝对依赖 NAD+而不依赖于锌离子；
IV 类只有 HDAC11。除了 III 类 HDACs，其他种类的 HDACs 都需要锌离子作为
辅助因子[23]。 
1.3.1 I 类 HDACs 





















在细胞抵御病毒的过程中起着关键角色[24]。Sp1 通过 C-末端与 HDAC1 结合，抑
制基因的转录[25]。缺失 HDAC1 会导致细胞停留在 G1 或 G2/M 期、分裂细胞数
目减少、细胞生长抑制和细胞凋亡比例增加，而敲低 HDAC2 没有发现相似的现
象，这表明 HDAC1 的活性影响了细胞分裂和凋亡基因的转录[26]。通过选择性敲
除的胚胎干（ES）细胞中 HDAC1 或 HDAC2 基因表明：HDAC1 控制着胚胎干
细胞分化，而不是 HDAC2[27]。在斑马鱼胚胎中，HDAC1 调节组蛋白去乙酰化
和基因甲基化[28]。HDAC1 是TGF-β 1 诱导的 EMT 和肝细胞的细胞迁移所必须，
在 TGF-β 1-诱导的 EMT 中，HDAC1 可能参与了 ZO-1 和 E-钙粘蛋白转录的抑
制[29]。人类 GRK4（伽玛）42V 通过 HDAC1 产生 AT1R 依赖性高血压[30]。HDAC1
虽然抑制宿主基因的转录，但增加成熟 miRNA 的表达水平，HDAC1 是
Drosha/DGCR8 复合物的一个组成部分，并通过去乙酰化 DGCR8 的 RNA 结合结
构域中关键的赖氨酸残基，增加 DGCR8 对初级 miRNA 转录因子的亲和力来增
强 miRNA 的加工。这一发现表明，乙酰化酶有两种基因沉默的途径：组蛋白去
乙酰化和 miRNA 增加的转录后抑制[31]。在精神病患者体内 HDAC1 的表达量上
调，在小鼠体内 HDAC1 通过涉及 H3K9 脱乙酰化和后续靶基因的三甲基化的机
制参与记忆功能，HDAC1 调节恐惧的消失[32]。HDAC1 的 Ser421 和 Ser423 是极
其重要的磷酸化修饰位点，蛋白激酶 CK2 参与 HDAC1 的磷酸化修饰，HDAC1
在磷酸化修饰后有利于酶活增加和复合体的形成[33]。 
HDAC2 与 HDAC1 在序列上有较高的相似性，蛋白激酶 CK2 和 G 参与了
HDAC2 的 C-末端部分的磷酸化，有趣的是 HDAC2 的磷酸化促进了酶的活性并
选择性地调节复合物的形成，但对转录抑制没有影响[34]。NO 作为脑源性神经营
养因子信号的一个重要的媒介，使 HDAC2 的 Cys 巯基亚硝基化改变了组蛋白的
修饰和基因的活性[35]。HDAC2 通过调节 p53-DNA 的结合能力来调控 p53 的转
录活性[36]。吸烟可以造成 HDAC2 的磷酸化、泛素化和降解，严重的哮喘病也会
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